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Abstract of DE1 981 5400 

The invention relates to a device for collecting 
samples, which comprises a plurality of 
separation tools (10) (i.e. pipettes) on a support 
unit (20). Each separation tool (10) is provided 
with actuating means (30) which is used for 
controlling said separation tool in an independent 
manner. When samples are collected (i.e. by 
pipetting samples from separation gels), the 
sequentially collected samples are deposited in a 
parallel way on a target substrate. 
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© Vorrichtung und Verfahren zur Probenaufnahme aus polymeren Tragermaterialien 
® Eine Probenaufnahmevorrichtung enthalt eine Vielzahl 

von Trennwerkzeugen (10) (z. B. Stechkapillaren) an einer 

Halteeinrichtung (20), wobei die Trennwerkzeuge (10) je- 

weils mit Betatigungsmitteln (30) versehen sind, mit de- 

nen die Trennwerkzeuge (10) separat ansteuerbar sind. 

Bei einem Probenaufnahmeverfahren (z. B. zum Ausste- 

chen von Proben ausTrenngelen) werden sequentiell auf- 

genommene Proben parallel auf einem Zielsubstrat abge- 

legt. 
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Beschreibung 

Die Erfindung betrifft eine Probenaufnahmevorrichtung, 
die zur Aufnahme oder Obertragung einer Vielzahl von Pro- 
ben aus polymeren Tragermaterialien eingerichtet ist, und 5 
ein Verfahren zum Einsatz einer derartigen Probenaufnah- 
mevorrichtung. Die Erfindung betrifft insbesondere die Pro- 
benaufnahme durch Abtrennen von Teilbereichen mit be- 
stimmten Substanzen aus Tragermaterialien, wie z. B. das 
Ausstechen von Substanzbanden aus Trenngelen. 10 

Aus der Chemie, Biologie, Medizin und molekularen 
Biotechnologie sind allgemein zahlreiche Trenn verfahren 
bekannt, bei denen Substanzgemische in ein em Tragerme- 
dium substanzspezifisch raumlich getrennt und anschlie- 
Bend weiteren Verarbeitungsschritten unterzogen werden. L5 
Im Bereich der Genomforschung werden zur Trennung bei- 
spielsweise von Proteingemischen, Genomsequenzen oder 
DNS-Gemischen, elektrophoretische TVenn verfahren mit 
ein- oder mehrdimensionalen Trenngelen verwendet. 

Bei der zweidimensionalen Gelelektrophorese werden 20 
beispielsweise Proteine bei einem ersten TVennschritt in ei- 
ner ersten Dimension nach ihrem Saure- oder Basencharak- 
ter und bei einem zweiten Trennschritt in einer zweiten Di- 
mension groBenabhangig getrennt. Im Ergebnis befinden 
sich die getrennten Fragmente in einem sogenannten zwei- 25 
dimensionalen Gel, das die Form einer Gelschicht einer Fla- 
che von rd. 8 cm • 12 cm bis 20 cm • 30 cm und einer Dicke 
von rd. 0,5 mm bis 1 mm besitzt. Nach der Trennung wer- 
den die Fragmente zur Visualisierung mit organischen (kon- 
ventionelle Farbstoffe wie z. B. Coomassieblau, Fluores- 30 
zenzfarbstoffe) oder anorganischen Substanzen (z. B. Sil- 
berfarbung) gefarbt, so daB sich Banden, Flecken oder unre- 
gelmaBig geformte Spots bilden. Im folgenden werden die 
getrennten Fragmente in einem Tragermedium generell als 
Banden bezeichnet. Die Banden sind in dem zweidimensio- 35 
nalen Gel je nach Substanzeigenschaften unregelmaBig ver- 
teilt. Zur weiteren Verarbeitung oder Analyse der getrennten 
Fragmente wurden bisher die Banden manuell oder halbau- 
tomatisch mit einem Skalpell aus dem Gel ausgeschnitten, 
um dann spezifisch, z. B. mit der Massenspektrometrie, wei- 40 
tere Untersuchungen vorzunehmen. 

Bei den genannten Anwendungen in der Genomfor- 
schung, aber auch z. B. in der modernen kombinatorischen 
Chemie, besteht ein Interesse daran, in moglichst kurzen 
Zeiten eine moglichst groBe Anzahl von Substanzen zu tren- 45 
nen und die getrennten Fragmente oder Proben weiter zu be- 
arbeiten. Sowohl die Trenntechnik als auch die weitere ana- 
lytische Untersuchung der Proben lassen heute einen hohen 
Probendurchsatz zu. Die Ubertragung der getrennten Frag- 
mente auf Substrate, die den Ausgangspunkt fur die weitere 50 
Verarbeitung darstellen, stellt bisher jedoch einen EngpaB 
dar. 

Die Aufgabe der Erfindung ist es, eine Vorrichtung und 
ein Verfahren zur Probenaufnahme anzugeben, die dahinge- 
hend verbessert sind, daB eine groBere Anzahl von Proben 55 
simultan verarbeitet werden kann. Die Erfindung ist insbe- 
sondere auf Anwendungen bei gelelektrophoretischen 
Trennverfahren gerichtet. 

Diese Aufgabe wird durch eine Vorrichtung und ein Ver- 
fahren mit den Merkmalen gemaB den Patentanspruchen 1 60 
bzw. 10 gelost. Bevorzugte Ausfuhrungsformen der Erfin- 
dung ergeben sich aus den abhangigen Anspruchen. 

Die Grundidee der Erfindung besteht in der Schaffung ei- 
ner Probenaufnahmevorrichtung mit einer Vielzahl von ein- 
zeln betatigbaren IVennwerkzeugen, die gemeinsam in einer 65 
Bezugsebene mit Abstand von einem Material, aus dem Pro- 
ben entnommen werden sollen, verfahrbar sind und selektiv 
hin zu dem Material bewegt bzw. betatigt werden konnen. 
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Die Probentrennung aus dem Material erfolgt vorzugsweise 
seriell. Dies bedeutet, daB die Probenaufnahmevorrichtung 
immer abwechselnd zu einer bestimmten Position in der Be- 
zugsebene verfahren und dann eines der Trennwerkzeuge 
zur Probenbeladung betatigt wird. Zum Verfahren in der Be- 
zugsebene ist die Probenaurnahmevorrichtung mit einer 
Stelleinrichtung versehen. Die Probenubertragung auf ein 
Zielsubstrat kann dann aus alien Trennwerkzeugen gleich- 
zeitig und parallel erfolgen. 

Die Steuerung der Probenaufnahmevorrichtung erfolgt 
vorzugsweise in Kombination mit einem Bildaufnahmesy- 
stem. Das Bildaufnahmesystem enthalt eine Kameraeinrich- 
tung, mit der die Probenpositionen (z. B. Banden positionen) 
erfaBt werden. Aus den Probenpositionen werden Zielkoor- 
dinaten fiir jede Verfahrbewegung der Stelleinrichtung ab- 
geleitet. Die Kombination einer Probenaufnahmevorrich- 
tung (mit einer Vielzahl von Trennwerkzeugen) mit einem 
Bildaufnahmesystem stellt ein wesentliches Merkmal der 
Erfindung dar, da dies eine Automatisierung und Beschleu- 
nigung des gesamten Probenaufnahmevorgangs ermoglicht. 

Die Erfindung ist allgemein bei alien Vorgangen anwend- 
bar, bei denen Proben aus einem Trager- oder Probenmate- 
rial entnommen und auf ein Zielsubstrat ubertragen werden 
sollen. Unter Probenaufnahme wird deshalb allgemein das 
Abtrennen (z. B. Ausschneiden, Stechen, Stanzen oder dgl.) 
der Probe aus dem Material und das Ablegen der abgetrenn- 
ten Probe in vorbestimmter Weise auf einem Zielsubstrat 
verstanden. Die Erfindung laBt sich besonders gut mit poly- 
meren Tragermaterialien (schicht- oder volumenformig) 
oder mit anderen Materialien (z. B. Membranen oder auf 
Substraten angeordneten biologischen Materialien wie z. B. 
Zellhaufen) anwenden. 

Weitere Einzelheiten und Vorteile der Erfindung werden 
im folgenden unter Bezug auf die Figuren beschrieben. Es 
zeigen: 

Fig. 1 eine Perspektivansicht einer erfindungsgernaBen 
Probenaufnahmevorrichtung; und 

Fig. 2 eine schematische tJbersichtsdarstellung zur Illu- 
stration des erfindungsgernaBen Verfahrens. 

Die Erfindung wird im folgenden unter Bezug auf eine 
Probenaufnahmevorrichtung mit einer Reihe von IVenn- 
werkzeugen beschrieben, die acht kapillarformige Stech- 
werkzeuge umfaBt. Die Erfindung ist jedoch nicht auf diese 
Ausfuhrungsform beschrankt, sondem mit anders geformten 
Trennwerkzeugen, mit matrixartig reihen und spaltenweise 
angeordneten IVennwerkzeugen, oder mit einer anwen- 
dungsabhangig veranderten Anzahl der TVennwerkzeuge 
implementierbar. 

Eine erfindungsgemaBe Probenaurnahmevorrichtung 100 
umfaBt gemaB Fig. 1 eine Vielzahl von Trennwerkzeugen 
10, eine Halteeinrichtung 20 und eine Vielzahl von Betati- 
gungsmitteln 30. Die Trennwerkzeuge 10 umfassen rohrfor- 
mige Stech- oder Stanzwerkzeuge z. B. in Form von Stech- 
kapillaren 11 bis 18. Altemativ konnten auch andere 
Schneidwerkzeuge vorgesehen sein. Jedes Stechwerkzeug 
ist an einem Ende mit einem Fuhrungsteil 21 der Halteein- 
richtung 20 in axialer Richtung verschiebbar verbunden. 
Am anderen Ende jedes Stechwerkzeugs ist eine Schneide 
vorgesehen. Die Querschnittsgestait, die geometrischen Di- 
mensionen und die gegenseitige Anordnung der Stechwerk- 
zeuge werden anwendungsabhangig festgelegt. Fiir Proben- 
aufnahmen an TVenngelen wird jedes Stechwerkzeug vor- 
zugsweise durch eine Kapillare gebildet, an deren Ende die 
Schneide durch das Ende der Kapillarwand gegeben ist. Der 
Innendurchmesser der Kapillare wird anwendungsabhangig 
ausgewahlt und ist vorzugsweise geringer als die Dicke des 
Materials (Trenngel, Membran oder dgl.), aus dem die Pro- 
ben entnommen werden sollen. Bei ublichen zweidimensio- 
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nalen Trenngelen betragt der Innendurchmesser vorzugs- 
weise rd. 0,5 bis 2 mm, z. B. rd. 1 mm. Die Dicke und das 
Material der Kapillarwand wird zur Erzielung einer genii- 
genden Widerstandsfahigkeit beim Abtrennvorgang ausge- 
wahlt. Die Kapillare kann aus einem inerten Material wie 
z. B. Metall, Glas, Keramik oder Kunststoff bestehen. Stahl- 
kapillaren werden wegen der hohen Widerstandsfahigkeit 
bevorzugt. Der gegenseitige Abstand zwischen den Kapilla- 
ren wird anwendungsabhangig an die Bedingungen des 
Zielsubstrats angepaBt. 1st das Zielsubstrat beispielsweise 
eine Mikrotiterplatte (siehe Fig. 2), so entspricht der Kapil- 
larabstand dem Reservoirabstand der Mikrotiterplatte (z. B. 
9 mm). 

Die Halteeinrichtung 20 besteht aus den Fuhrungsteilen 
21, einer AnschluBplatte 22 und einer Haiteplatte 23. Die 
AnschluBplatte 22 ist zur Verbindung der Halteeinrichtung 
20 mit einer (nicht dargestellten) Stelleinrichtung vorgese- 
hen. Die Stelleinrichtung ist zur Bewegung der Probenauf- 
nahrnevorrichtung in eine Bezugsebene zu bestimmten Ziel- 
koordinaten eingerichtet, wie dies unten erlautert wird. Die 
Haiteplatte 23 dient der gemeinsamen Halterung der Fuh- 
rungsteile 21 und der Betatigungsmittel 30 mit der An- 
schluBplatte 22. 

Fur jedes Trennwerkzeug (z. B. fur jede Kapillare) ist ein 
Fuhrungsteil 21 vorgesehen, das eine Doppelfunktion be- 
sitzt. Erstens wird durch das Fuhrungsteil 21 die axiale Be- 
weglichkeit der lYennwerkzeuge von einer Grundposition in 
eine Stechposition festgelegt. AuBerdem enthalt jedes Fuh- 
rungsteil 21 eine AnschluBoffnung 21a, uber die das jewei- 
lige Trennwerkzeug von einem Drucksystem (nicht darge- 
stellt) mit einem Druck oder auch mit einem Unterdruck be- 
aufschlagt werden kann. Der Unterdruck dient dem Festhal- 
ten der ausgestochenen Probe im Trennwerkzeug. Sollen die 
Proben auf dem Zielsubstrat abgelegt werden, wird der Un- 
terdruck durch einen geringen Uberdruck (jeweils z. B. rund 
Vi at) ersetzt. Die AnschluBoffnung 21a kann femer zur Zu- 
fuhrung einer Spiilfliissigkeit genutzt werden. 

Zur Vermeidung einer Probenwanderung in der Kapillare 
kann in deren Inneren eine Riickhalteeinrichtung vorgese- 
hen sein, die ein Proben volumen am Kapillarende von der 
ubrigen Kapillare abgrenzt und z. B. durch einen Stift in der 
Kapillare gebildet wird. 

Die Betatigungsmittel 30 umfassen eine Gruppe von 
Pneumatikzylindern 31, 32, . . 38, die jeweils einem 
Trennwerkzeug zugeordnet sind. Die Pneumatikzylinder 
sind druckluftbetrieben und enthalten jeweils elektrische 
Schaltventile. "Wird ein vorbestimmter Pneumatikzylinder 
durch Betatigung des elektrischen Schaltventils aktiviert, so 
wird das zugehorige Trennwerkzeug in axialer Richtung um 
einen Vortriebsabstand verschoben. Nach dem Ausstechvor- 
gang erfolgt der Ruckzug des Trennwerkzeugs unter Wir- 
kung eines internen Federelements oder einer externen 
Riickstellfeder oder auch druckbetrieben. 

Anstelle der Pneumatikzylinder konnen die Betatigungs- 
mittel 30 andere Antriebseinheiten wie z. B. hydraulische 
(mit Hydraulikzylinder), piezoelektrische oder elektroma- 
gnetische Antriebe enthalten. 

Die Halteeinrichtung 20 ist derart mit der Stelleinrichtung 
verbunden, daB die Richtung der axialen Bewegung der 
Trennwerkzeuge im wesentlichen senkrecht auf der (Fahr- 
)Bezugsebene der Stelleinrichtung steht. 

Ein Probenaufhahmeverfahren wird im folgenden unter 
Bezug auf Fig. 2 erlautert. Fig. 2 zeigt schematisch die Pro- 
benaufnahmevorrichtung 100 in verschiedenen Verfahrens- 
phasen und die Stelleinrichtung 200, eine Bildaufnahmeein- 
richtung 300 und eine Steuereinrichtung 400 am Beispiel 
der Probenaufnahme aus einem Trenngel 40. Fur die Stell- 
und Steuereinrichtungen konnen an sich bekannte Anord- 
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nungen auf der Grundlage sogenannter "Spotting- und Pik- 
king-"Roboter verwendet werden. Die Steuereinrichtung 
400 liefert Zielkoordinaten an die Stelleinrichtung 200, an 
die jeweils die Probenaufhahmevorrichtung 100 gefahren 
5 werden soil. Die Zielkoordinaten werden wie folgt mit Hilfe 
der Bildaufnahmeeinrichtung 300 gewonnen. 

Die Bildaufnahmeeinrichtung 300 enthalt eine Kamera 
(nicht dargestellt), mit der ein Digitalbild des zweidimensio- 
nalen Gels 40 mit den regelmaBig oder unregelmaBig ange- 

10 ordneten, gefarbten Banden 41 erstellt wird. Die Kamera ist 
vorzugsweise wie die Probenaufnahmevorrichtung mit der 
Stelleinrichtung verbunden und uber dem zweidimensiona- 
len Gel in der Bezugsebene (x-y-Ebene) parallel zur Ebene 
des Gels 40 verfahrbar. Das Digitalbild wird in der Steuer- 

15 einrichtung 400 ausgewertet. In der Steuereinrichtung ist ein 
Programmablauf vorgesehen, der in Abhangigkeit von der 
BandengroBe die Zielkoordinaten bestimmt und festlegt, 
wie oft benachbarte Gelstiicke aus einer Bande entnommen 
werden sollen. Die Zielkoordinaten beziehen sich auf die 

20 Position der Probenaufnahmevorrichtung 100 in Bezug auf 
eine Bande im zweidimensionalen Gel unter Beriicksichti- 
gung der Relativkoordinaten der jeweils anzuwahlenden 
Stechkapillare. 

Mit der Stelleinrichtung 200 ist die Probenaufnahme vor- 

25 richtung so angeordnet, daB der Abstand der Stechkapiilaren 
vom Substrat, auf dem sich das Gel befindet, in ihrer Grund- 
position im wesentlichen gleich dem Vortriebsabstand der 
Betatigungsmittel (s. oben) entspricht. 

Nach Aufnahme des Digitalbiides und Ermittlung der 

30 Zielkoordinaten wird die Probenaufnahmevorrichtung 100 
zunachst in die erste Position PI gefahren, an der eine der 
Stechkapiilaren (z. B. 11) in Bezug auf eine bestimmte 
Bande 42 im Trenngel ausgerichtet ist. Sobald die Position 
PI erreicht ist, wird der Pneumatikzylinder 31 betatigt, so 

35 daB die Stechkapillare 11 in das Gel geschossen wird und 
die Probe am Kapillarende aufgenommen wird. Anschlic- 
Bend fahrt die Stelleinrichtung 200 die Probenaufnahmevor- 
richtung 100 zur nachsten Position P2, wo der gleiche Vor- 
gang mit der nachsten Stechkapillare (z. B. 12) wiederholt 

40 wird. Die Position P2 kann sich auf eine Probe in derselben 
Bande 42 oder in einer anderen Bande 43 beziehen. In dieser 
Weise werden Positionen PI bis P8 entsprechend der Zahl 
der Stechkapiilaren angefahren (P3 bis P8 nicht dargestellt). 
Die Stechkapiilaren werden somit an den Positionen PI bis 

45 P8 sequentiell beladen. Die sequentiell beladenen Stechka- 
piilaren miissen nicht unbedingt in der Reihenfolge ihrer 
Anordnung beladen werden. 

AnschlieBend wird, wenn alle oder anwendungsabhangig 
einige Stechkapiilaren beladen sind, die Probenaufnahme- 

50 vorrichtung zu einem Zielsubstrat z. B. in Form einer Mi- 
krotiterplatte 50 gefahren. Die Probenaufnahmevorrichtung 
100 wird so positioniert, daB die Enden der Stechkapiilaren 
jeweils den Reservoiren der Mikrotiterplatte 50 gegeniiber- 
liegen. Durch Druckbeaufschlagung der Stechkapiilaren 

55 werden die einzelnen Proben in den Reservoiren abgelegt. 
Die Ablage der Proben auf der Mikrotiterplatte 50 erfolgt 
fur alle Stechkapiilaren gleichzeitig bzw. parallel. Anschlie- 
Bend erfolgt gegebenenfalls unter Zwischen schaltung eines 
Reinigungsschritts an einem Reinigungsbad 60 die nachste 

60 Sequenz der Probenaufnahme am Probensubstrat 40. Die se- 
quentielle Probenaufnahme an den Stechkapiilaren und par- 
allele Probenablage wird so oft wiederholt, bis alle Banden 
aus dem Trenngel ausgestochen sind. 

Das in den Fig. 1 und 2 gezeigte System kann dahinge- 

65 hend modifiziert werden, daB nicht eine gerade Reihe von 
Trennwerkzeugen, sondem gekrummte Reihe oder eine Ma- 
trixanordnung von Trennwerkzeugen bereitgestellt wird. 
AuBerdem kann vorgesehen sein, daB wahrend einer Probe- 
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aufnahmesequenz von einer Stechkapillare mehrere Proben- 
stiicke in Folge aufgenommen werden. Es ist sogar bei ent- 
sprechend angepafiter Probenablage moglich, da8 in einer 
Stechkapillare mehrere Proben von verschiedenen Banden 
aufgenommen werden. Bei Mehrfachbeladung von Stechka- 5 
pillaren kann vorgesehen sein, zwischen den Proben Trenn- 
stiicke z. B. aus einem Gelbereich ohne Probe aufzunehmen. 
SchlieBlich konnen an einer Position (PI, P2, . . .) ggf. meh- 
rere Stechkapillaren gleichzeitig betatigt werden. 

Das erfindungsgemaBe Probenaufnahmesystem besitzt 10 
den Vorteil, dafl Ausstechgeschwindigkeiten an Trenngelen 
von rd. 1000 Proben pro Stunde erzielt werden konnen. Da- 
mit werden herkommtiche Ausstechgeschwindigkeiten mit 
manuellen oder halbautomatischen Stechvorrichtungen von 
rd. 200 Proben pro Stunde weit uberschritten. Die Proben- 15 
aufnahme kann automatisiert werden. Die hohe Ausstechge- 
schwindigkeit besitzt den zusatzlichen Vorteil, daB das Aus- 
stechen z. B. auf einem zweidimensionalen Trenngel mit 
mehr als 1000 Proteinen beendet werden kann, bevor sich 
das Trenngel gegebenenfalls zeitabhangig geometrisch ver- 20 
andert und somit eine weitere, reproduzierbare Bearbeitung 
ausschlieBt. 

Patentanspriiche 

25 

1. Probenaufnahmevorrichtung mit einer Vielzahl von 
Trennwerkzeugen (10) an einer Halteeinrichtung (20), 
wobei die Trennwerkzeuge (10) jeweils mit Betati- 
gungsmitteln (30) versehen sind, mit denen die Trenn- 
werkzeuge (10) separat ansteuerbar sind. 30 

2. Probenaufnahmevorrichtung gemaB Anspruch 1, 
bei der die Trennwerkzeuge rohrformige Stechwerk- 
zeuge (11 bis 18) sind, die an einem Ende axial ver- 
schiebbar an dem jeweiligen Betatigungsmittel (31 bis 
38) angebracht sind und am anderen Ende eine Stech- 35 
schneide besitzen. 

3. Probenaufnahmevorrichtung gemaB Anspruch 2, 
bei der die Stechwerkzeuge (11 bis 18) kapillarformig 
ausgebildet sind. 

4. Probenaufnahmevorrichtung gemaB einem der vor- 40 
hergehenden Anspriiche, bei der die Betatigungsmittel 
(30) Pneumatik- oder Hydraulikzylinder (31 bis 38) 
oder piezoelektrische oder elektromagnetische Auslo- 
seeinrichtungen sind. 

5. Probenaufnahmevorrichtung gemaB einem, der vor- 45 
hergehenden Anspriiche, bei der die Trennwerkzeuge 
(10) reihenformig oder matrixartig an der Halteeinrich- 
tung (20) angebracht sind. 

6. Probenaufnahmevorrichtung gemaB Anspruch 5, 
bei der die Trennwerkzeuge (10) so angeordnet sind, 50 
daB deren Enden eine Anordnung besitzen, die der An- 
ordnung von Probenreservoiren in einem bestimmten 
Mikrotiterplattenformat entspricht. 

7. Probenaufnahmevorrichtung gemaB einem der vor- 
hergehenden Anspriiche, bei der jedes TVennwerkzeug 55 
(10) uber ein Fuhrungsteil (21) mit dem jeweiligen Be- 
tatigungsmittel (30) verbunden ist, wobei jedes Fuh- 
rungsteil (21) eine AnschluBoffhung (21a) aufweist, 
uber die das Trennwerkzeug mit einem Drucksystem 
verbunden ist. 60 

8. Probenaufnahmevorrichtung gemaB einem der vor- 
hergehenden Anspriiche, bei der die Halteeinrichtung 
(20) mit einer Stelleinrichtung (200) verbunden ist, mit 
der die Halteeinrichtung (20) mit den Trennwerkzeu- 
gen (10) in einer x-y-Bezugsebene positioniert ist. 65 

9. Probenaufnahmevorrichtung gemaB Anspruch 8, 
bei der eine Bildaufnahmeeinrichtung (300) und eine 
Steuereinrichtung (400) vorgesehen sind, wobei die 



Bildaufnahmeeinrichtung (300) Bilddaten eines Tra- 
germaterials, aus dem Proben entnommen werden sol- 
len, an die Steuereinrichtung liefert, die dazu einge- 
richtet ist, Zielkoordinaten zur Ansteuerung der Stell- 
einrichtung (200) zu erstellen. 

1 0. Verfahren zur Probenaufhahme, bei dem aus einem 
Tragermaterial (40) Proben ausgeschnitten und auf ein 
Zielsubstrat (50) iibertragen werden, wobei das Aus- 
schneiden der Proben unter Verwendung einer Proben- 
aufnahmevorrichtung (100) mit einer Vielzahl von 
Trennwerkzeugen (10) zeitlich sequentiell und die 
Ubertragung der entnommenen Proben auf das Ziel- 
substrat (50) zeitlich parallel erfolgt. 

11. Verfahren gemaB Anspruch 10, bei dem die Pro- 
benaufnahmevorrichtung (100) mit einer Stelleinrich- 
tung (200) abwechselnd erst in eine bestimmten Ziel- 
koordinaten entsprechende Position (PI, P2, . . .) ge- 
fahren und dann eines oder mehrere der Trennwerk- 
zeuge (31 bis 38) betatigt werden, bis alle oder einige 
Trennwerkzeuge (31 bis 38) mit entnommenen Proben 
beladen sind, woraufhin die Probenaufnahmevorrich- 
tung (100) zum Zielsubstrat (50) gefahren wird und die 
Proben aus den Trennwerkzeugen auf das Zielsubstrat 
(50) iibertragen werden. 

12. Verfahren gemaB Anspruch 11, bei dem die Ziel- 
koordinaten der Positionen (PI, P2, . . .) aus Bilddaten 
des Tragermaterials (40) gewonnen werden. 

13. Verfahren gemaB einem der Anspriiche 10 bis 12, 
bei dem die Trennwerkzeuge (30) mit Druckluft oder 
einer Druckflussigkeit betatigt werden. 

14. Verfahren gemaB einem der Anspriiche 10 bis 13, 
bei dem das Tragermaterial ein Trenngel und die Pro- 
ben im Trenngel verteilte Substanzbanden (41, 42, 43) 
sind, die auf eine Mikrotiterplatte (50) als Zielsubstrat 
iibertragen werden. 

15. Verfahren gemaB einem der Anspriiche 10 bis 14, 
bei dem die Trennwerkzeuge (30) mit den entnomme- 
nen Proben mit einem Unterdruck bzw. zur Ubertra- 
gung auf das Zielsubstrat mit einem Uberdruck beauf- 
schlagt werden. 
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